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AA

ACE
ACR

ADHD

AER
AESOP

aHUS
ATHA

AKI
AL

AL
ASCT
ATTR
AXG
BCH

C1-INH
C3GN

C3nfGN

amyloid6za je forma amyloiddzy charak-
terizovana abnormalni depozici neroz-
pustnych fibril sérového amyloidového
proteinu A (SAA), ktery se tvoti pfi chro-
nickych zanétlivych procesech

(inhibitor) Angiotensin Converting Enzym
pomér exkrece albuminu/kreatininu (Albu-
min/Creatinin Ration)

porucha pozornosti a hyperaktivita (Atten-
tion Deficit Hyperactivity Disorder)
exkrece albuminu

(syndrom) Adenopathy and Extensive Skin
patch Overlying a Plasmacytoma
atypicky hemolyticko-uremicky syndrom
autoimunitni hemolyticka anemie

akutni selhani ledvin (Acute Kidney Injury)
amyloidosis zvand nékdy také primarni
amyloidoza, ptipadn¢ immunoglobulin re-
lated amyloidosis je nazev pro abnormalni
depozice fibril tvotenych z lehkych fetézci
imunoglobulini ve tkdnich (AL amyloidosis)
lehké tetézce imunoglobulind tvofici amy-
loid (Amyloid Light-Chain)

autologni transplantace vlastnich kmenovych
bunék (Aautologous Stem Cell Transplanta-
tion)

transthyretin, totéZ co prealbumin
xantogranulom dospélych (Adult xantho-
granuloma)

benigni cefalicka histiocytoza
Cl-inhibitor

C3 glomerulonephritis je glomerulonefri-
tida charakterizovand abnormalni aktivaci
komplementu alternativni cestou a abnor-
malni depozici frakce C3-komplementu
v glomerulech

glomerulonefritida s pfitomnosti nefritic-
kého faktoru C3

CAD

CANOMAD

CAP

CB
CIDP

CK
CKD

CLL
CMV
CNO
CNS

cPD
CR

CRAB

CRMO

CSH

nemoc chladovych aglutinini (Cold
Aglutinins disease)

chronickd imunitn¢ podminéné atak-
tickd senzitivné-motorickd polyneuro-
patie s oftalmoparézou, M-IgM a pri-
kazem antigangliosidovych protilatek
(Chronic Ataxic Neuropathy, Ophthal-
moplegia, M-Ig paraprotein, cold Agglu-
tinins and Disialosyl antibodies)
alternativni cesta aktivace komple-
mentu (Complement Alernative Path-
way activation)

celkova bilkovina

chronickd zanétlivd demyeliniza¢ni
polyneuropatie (Chronic Inflammatory
Demyelinating Polyneuropathy)
kreatinkinaza

chronické onemocnéni ledvin (Chro-
nic Kidney Disease) provazené selha-
nim funkce ledvin

chronickd lymfaticka leukemie
cytomegalovirus

chronicka nebakteridlni osteomyeli-
-tida

centralni nervova soustava

corrected Perpendicular Drop
kompletni remise (kompletni 1é¢ebna
odpoveéd, ktera je pro kazdé onemoc-
néni specialné definovana)

akronym slozeny z prvnich pismen ty-
pickych ptiznakit mnohocetného myelo-
mu (hyperCalcemia, Renal insufficien-
cy, Anemia, Bone disease)

chronicka rekurentni multifokalni osteo-
myelitida (Chronic Recurrent Multifo-
cal Osteomyelitis)

histiocytoza s ukladanim krystalt (Crys-
tal Storing Histiocytosis)
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senzitivni polyneuropatie (Di-
stal Acquired Demyelinating
Sensory neuropathy)
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zacni polyneuropatie s M-IgM
(Distal Acquired Demyelina-
ting Sensory neuropathy with
M-protein)
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Disease Modifying Anti-Rheu-
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(syndrom) Drug Rush with
Eosinophilia and Systemic
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virus Epsteina-Barrové
Erdheimova-Chesterova choro-
ba (Erdheim-Chester Disease)
odhad glomerulami filtrace (esti-
mated Glomerular Filtration Rate)
Enzyme-Linked Immunosorbent
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elektroforéza

European Myeloma Network
Food and Drug Administration
fluorodeoxyglukoza

fibrinogen

volné lehké fetézce (Free Light-
-Chains)

pomér koncentrace volnych
lehkych fetézcti imunoglobuli-
nl kappa/lambda (Free Light-
-Chain Ratio)

generalizovana eruptivni histio-
cytdza

glomerularni filtrace
monosialotetrahexosylganglio-
sid

glomerulonephritis
glomerulonefritida s organizo-
vanymi mikrotubularnimi depo-
zity M-IgM

hemoglobin

virus hepatitidy B

onemocnéni provazené depozi-
ty pouze tézkych fetézcii imuno-
globulini (Heavy-Chain Depo-
sition Disease)

HCO-HD
HCV

HD
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HLCDD
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fetézcl (Heavy and Light-Chain Depo-
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hemofagocytujici lymfohistiocytoza
funkéni test celkové aktivity komple-
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imunofixace

involved FLC, termin pro oznaceni typu
volného lehkého fetézce imunoglobuli-
nu, jehoz tvorba se zvysila pfi monoklo-
nalni proliferaci plazmocyti
imunomodulac¢ni latky (Immunomodu-
latory Drugs)

International Myeloma Working Group
intraven6zni imunoglobuliny neboli pfi-
pravky obsahujici lidské imunoglobuli-
ny pro nitrozilni aplikaci

International Workshop for Walden-
strom’s Macroglobulinemia

Janusovy kinazy
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Klinika tstni, ¢elistni a oblic¢ejové chi-
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né¢ i v srdei (Light-Chain Deposition
Disease)

monoklonalni gamapatie nejistého vy-
znamu s tvorbou pouze lehkych tetéz-
ct imunoglobulint (Light-Chain Mono-
clonal Gammopathy of Undetermined
Significance)

poskozeni proximalniho renalniho tu-
bulu lehkymi fetézci imunoglobulint
(Light-Chain Proximal Tubulopathy)
laktatdehydrogenaza

leukocyty

poskozeni organismu lehkymi a tézky-
mi fetézci imunoglobulind (Light- and
Heavy-Chain Deposition Disease)
histiocytoza z Langerhansovych bunék
(Langerhans Cell Histiocytosis)

Limit of Quantification
lymfoproliferativni choroba (Lympho-
proliferative Disease)

multifokalni asymetricka demyelini-
zaéni senzitivné-motorickd neuropatie
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MAG

MCO
MG
MGCS

MGNS

MGRS
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MIDD

M-Ig

MKN
MM
MMN

MN

MPGN

MR
MRH
MW

NaF
NGS

NHL
NIF
niFLC
NSAIDs
NXG
ORR

P
PINP
PAPA
PBS
PD

(Multifocal Acquired Demyelinating Sen-
sory and Motor neuropathy)
myelin-asociovany glykoprotein (Myelin-
-Associated Glycoprotein)

Medium Cut-Off membranes
monoklonalni gamapatie

monoklonalni gamapatie klinického vy-
znamu (Monoclonal Gammopathy of Cli-
nical Significance)

monoklonalni gamapatie neurologického
vyznamu (Monoclonal Gammopathy of
Neurological Significance)
monoklonalni gamapatie renalniho vy-
znamu (Monoclonal Gammopathy of Re-
nal Significance)

monoklonalni gamapatie nejistého vyzna-
mu (Monoclonal Gammopathy of Unde-
termined Significance

choroba z ukladani monoklondlniho imu-
noglobulinu (Monoclonal Immunoglobu-
lin Deposition Disease)

monoklonalni imunoglobulin (dle typu
M-IgA, M-IgG ¢i M-IgM)

Mezinarodni klasifikace nemoci
mnohocetny myelom

multifokalni motoricka neuropatie (Mul-
tifocal Motor Neuropathy)
membrandzni nefropatie (Membranous
Nephropathy)

membranoproliferativni glomerulonefti-
tida (Mebranoproliferative Glomerulone-
phritis)

magnetickd rezonance

multicentricka retikulohistiocyt6za
morbus Waldenstrom neboli Waldenstro-
mova makroglobulinemie
natriumfluorid (fluorid sodny)

metody molekularni biologie (Next-Ge-
neration Sequencing)

non-hodgkinsky lymfom

nepiima imunofluorescence
non-involved FLC

nesteroidni antiflogistika

nekrobioticky xantogranulom

celkova lécebna odpoveéd (Overall Re-
spone Rate)

plazma

N-terminalni propeptid prokolagenu typu I
pyoderma gangrenosum a akné
fosfatovy pufr

Perpendicular Drop

PD
PGNMID

PNH
PNH
POEMS

PR

PUVA

RDD

SAPHO

sCR

SGPG
SjS
SLAMF7

SLE
SLONM

SRH
TEMPI

TKB
TMA
TNF
Trombo
TS

uv
VEGF

VGPR

vWF
v-HCDD

progrese nemoci (Progressive Disease)
Proliferative Glomerulonephritis with
Monoclonal Immunoglobulin Deposits
paroxyzmalni no¢ni hemoglobinurie
progresivni nodularni histiocytéza
syndrom zahrnujici polyneuropatii, orga-
nomegalii, endokrinopatii, monoklonalni
gamapatii a kozni zmény (Polyneuropathy,
Organomegaly, Endocrinopathy, Mono-
clonal gammopathy, Skin disorders)
parcidlni odpovéd’ (Parcial Response),
pro kazdé onemocnéni ma svoji presnou
definici

psoralen a ultrafialové zéateni
revmatoidni artritida
Rosaiova-Dorfmanova nemoc (Rosai-
-Dorfman Disease)

revmatoidni faktor

Synovitis, Acne, Pustulosis, Hyperosto-
sis, Osteitis, autoinflamatorni onemoc-
néni s projevy v oblasti kosti a kloubi
(synovitida zanétu kosti a hyperostozy)
a koznimi projevy typu akné a pustulozy
stringentni kompletni remise (stringent
Complete Remission)
sulfo-3-glukuronylparaglobosid
Sjogrentiv syndrom

monoklonalni protilatky cilici na antigen
CSl1

systémovy lupus erythematodes
sporadickd nemalinova myopatie s pozd-
nim zacatkem (Sporadic Late-Onset
Nemaline Myopathy)

solitarni retikulohistiocytom
Teleangiectasia, Erytrocytosis with ele-
vated erytropoetin level, Monoclonal Ga-
mmopathy, Perinefritic fluid collection,
Intrapulmonary shunting

transplantace krvetvornych bunék
trombotickd mikroangiopatie

Tumor Necrosis Factor

trombocyty

Tangent Skimming

ultrafialové svétlo

vaskularni endotelialni rastovy faktor
(Vascular Endothelial Growth Factor)
velmi dobra parcialni remise (Very Good
Partial Remission)

von Willebrandiv faktor

gama Heavy-Chain Deposition Disease






Predmluva

Proc kniha vznikla

Monoklonalni gamapatie klinického vyznamu je
novy zastfesujici termin pro vSechny formy posko-
zeni organismu monoklonalnim imunoglobulinem,
ktery je produkovan obvykle malym nemalignim bu-
néénym klonem, obvykle v nevysoké koncentraci.
Tento monoklonalni imunoglobulin ma vsak poten-
cial zptisobovat velmi pestré formy poskozeni orga-
nismu. V ¢eském pisemnictvi je tato kniha ziejmée
prvni publikace, kterd se zabyva popisem projevu,
diagnostikou a lé€bou téchto necetnych, ale velmi
pestrych forem poskozeni clovéka monoklonalnim
imunoglobulinem a klonalnimi volnymi fetézci imu-
noglobulind.

Domnivame se, ze ty poruchy, které jsou diagnos-
tikované, predstavuji pouze viditelnou ¢ast ledovce,
mnohem vice poruch ziejmé unika diagnostice.

Poskozeni organismu monoklondlnim imunoglo-
bulinem muize zpusobit pfiznaky, které pacienty pfi-
vedou za 1ékafem specializovanym na neurologické,
kozni, ledvinné, imunologické ¢i koagula¢ni poru-
chy a zélezi na specialistech uvedenych obort, zda
v téchto ptipadech indikuji vysetfeni monoklonalni-
ho imunoglobulinu a v pfipad¢ jeho prikazu hledaji
souvislost mezi potizemi pacienta a monoklonalnim
imunoglobulinem.

V klinické praxi jsme se setkali s mnohymi z po-
psanych forem poskozeni organismu monoklonalnim
imunoglobulinem, ale ne se v§emi. Proto jsme pfipra-
vili tuto publikaci, na niZ se podileli nejen specialis-
té na monoklonalni gamapatie, ale také specialisté
na nemoci kuze, nemoci ledvin, nemoci imunitniho
systému, poruchy hemostazy a dalsi odbornici. V pu-
blikaci shrnujeme jak nase zkusenosti, tak doposud pu-
blikované informace k uvedenym témattim.

Pro 1éCbu téchto forem poskozeni organismu se
osvédcila cilena 1écba namifena proti klonu, ktery

tento monoklonalni imunoglobulin produkuje, tedy
stejné 1éky, které jsou pouzivany pro 1é¢bu mnoho-
¢etného myelomu anebo Waldenstrémovu makro-
globulinemii.

Vzhledem k tomu, Ze dal$i podrobna vySetfeni,
véetné vysetfeni kostni dfené, vSak v téchto ptipa-
dech obvykle neprokazou maligni onemocnéni typu
mnohocetného myelomu nebo Waldenstromovy
makroglobulinemie, i kdyz monoklonalni imunoglo-
bulin pacientovi vyrazné ublizuje, tak u¢inné 1éky
potlacujici tvorbu tohoto toxického monoklonalniho
imunoglobulinu lze pouZit pouze se souhlasem platce
zdravotni péce, nebot’ jsou oficialné registrované pro
maligni nemoci.

Publikace si klade za cil usnadnit spravnou dia-
gnostiku téchto potiZi, a tedy umoznit i spravnou léc¢-
bu. Proto jsou jednotlivé poruchy popsany do hloub-
ky nutné k jejich spravnému rozpoznani.

V piipadech osteolyzy nejasné piiciny se obvykle
predpoklada mnohocetny myelom ¢i metastazy jiné-
ho nadoru, pfipadné bakterialni osteomyelitida. Exis-
tuji vSak také osteolytické pochody, jejichZ pti¢inou
neni ani maligni choroba ani bakteridlni osteomyeli-
tida. Ty jsou obtiznym diferencialné diagnostickym
ofiskem. A proto jsme do knihy ptipojili popis piipa-
du pacienta s nejasnou osteolyzou, jejiz pfi¢ina byla
uzaviena jako SAPHO syndrom.

Pted lety ve zdravotnické redakci Grada Publishing
vysla kniha vénovana prehledu histiocytarnich chorob.
V roce 2022 vysla nova WHO Kklasifikace histiocytar-
nich chorob, a tak jedna z kapitol této knihy ma za cil
upozornit na klasifikaéni zmény, které pfinasi nova
WHO Kklasifikace histiocytarnich chorob.

Posledni kapitola shrnuje soucasné védomosti o tom,
co je to empatie a jak velky vliv ma empatie 1ékate
na péci o pacienty.

autori
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Uvod

Indikace pro vySeti‘eni monoklonalniho
imunoglobulinu

Pfitomnost kompletni molekuly monoklonéalniho
imunoglobulinu anebo vyssi koncentrace polyklonal-
nich imunoglobulinti urychluje sedimentaci erytro-
cytd. Z toho divodu se pfi diferencialni diagnostice
vys$si hodnoty sedimentace erytrocytl, stejné jako
pii zvySené hodnoté celkové bilkoviny v séru, do-
porucuje vysetfit koncentrace imunoglobulinii typu
IgG, IgM, IgA a ptitomnost monoklonalniho imuno-
globulinu. Jedna se pravdépodobné o nejcastejsi po-
stup vedouci k biochemickému priikazu monoklonal-
ni gamapatie, jak popisuje Vlastimil S¢udla a Pavel
Horék v ¢lanku Diferencidlni diagnostika urychleni
sedimentace erytrocytii (1-3).

Pro vysetteni volnych lehkych fetézct imunoglo-
bulint se hiife odvozuje doporuceni. Domnivame se,
ze by volné lehké fetézce mély byt vysetfeny vzdy
v rdmci diferencialni diagnostiky poskozeni ledvin
a dale ve stejnych indikacich vedoucich k vySetfeni
monoklonalniho imunoglobulinu.

Vyvoj termint pro nemaligni monoklonalni
gamapatii

V Sedesatych letech 20. stoleti zacal pouzivat Jan
Waldenstrom termin benigni monoklonélni gamapa-

tie pro popis vySetfovanych osob, u nichz laboratorné
prokazal pritomnost monoklonalniho imunoglobulinu
pti absenci klinickych piiznaki i morfologického prii-
kazu maligni choroby typu mnohoc¢etného myelomu,
Waldenstromovy makroglobulinemie nebo jiné ma-
ligni lymfoproliferace. Prvni publikace s timto termi-
nem jsou z roku 1964 (4—6). A tento termin se zacal
uzivat v medicinské literatute.

V roce 1978 navrhl Robert Kyle zménu termi-
nu benigni monoklonélni gamapatie na novy termin
monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu (Mono-
clonal Gammopathy of Undetermined Significance —
MGUS). Ve své praci popsal sledovani skupiny 241
osob s benigni monoklonalni gamapatii, ktera se
v mnohych pfipadech transformovala v pribchu sle-
dovéni v mnohocetny myelom (MM), v morbus Wal-
denstrom anebo v AL-amyloidozu. Frekvence trans-
formaci monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu
(MGUS) v maligni chorobu byla v tomto souboru
1,5% zarok. Vzhledem k nejisté budoucnosti lidi s be-
nigni monoklondlni gamapatii navrhl Kyle pouzivat
termin monoklonalni gamapatie nejistého vyznamu
(7-8). Tento termin byl pfijat svétovou hematologic-
kou komunitou, je trvale pouzivan a dnes jiz ma i svij
kéd v Mezinarodni klasifikaci nemoci, D-478.

Vyvoj poznani na mezindrodni Grovni se objevil
s urcitym zpozdénim také v domacich publikacich.
Prvni popis benigni monoklonalni gamapatie se v ¢es-
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